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　We 　examined 　the　infiuence　of 　the　type　of 　infusion　pump 　and 　the　phys孟cal 　properties（viscosity 　and 　 surface 　tension）of

paclitaxel（PTX ）solution 　on 　the　infusion　r飢 e　 of　PTX ．　We 　diluted　PTX 　to　make 　5％ glucose　injection　solutions 　having　a

volume 　of 　250　mL 　a顎d　set　the　infusion　rate 　of 　the　infusion　pumps　at　250　mL ／h．　The 　infusion　rate　of 　a　PTX 　sol 田 ion　was

almost 　the　 same 　as　the　rate　setting 　when 　a　flow　rate　control 　type 　infusion　pump 　 was 　 used 　but　the 　infusion　rate　of 　a　PTX

solution 　was 　slower 　w にh　a　drip　sensor 　control 　type　infusion　pump 　and 　infusion　took　about 　l．7　times　as　long　as　the　rate　set−

ting，　We 　therefore　reco   mend 　using 　a　fiow　rate　control 　type 　infusion　pump ，

　 When 　infusing　the　 weekly 　dosage　 of 　PTX 　 using 　a 　drlp　sensor 　contrQ 日 nfusion 　pump ，　 we 　realized　 that　infusion　of　the

PTX 　solution 　could 　be　fiDished　within 　the 　scheduled 　time 　by　 se賃ing　the 　infusion　rate　L7 　times 　faster．　Fur［her，　our 　resuhs

indicated　that　the　factor　deiaying　the　infusion　of　tbe　PTX 　solutiol〕 with 重he　drip　sensor 　contro亘type　infusion　pump 　was 　not

止eincrease 　in　viscosity 　of 　the　PTX 　solutjon 　but　a　drop　in　surface 　tension　due　to　the　surfactant 　in　the　PTX 　solution ．
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緒 言

　パ ク リ タ キ セ ル （PTX ，タ キ ソ
ール   注 射液 〔ブ リ ス ト

ル
・

マ イ ヤ ーズ （株））に 6　mg ／mL 含有）は 卵巣 が ん ，非小

細胞肺が ん ，乳が ん ，胃が ん，子宮体 が ん に 繁用 さ れ て

い る抗 悪 性腫瘍剤 で あ り，5％ ブ ドウ 糖液あ る い は 生理

食塩水 に希釈 して 注射溶液（以 ド，PTX 溶液 と略す）と し

て 点滴 を行 う薬剤 で ある．最近で は，少量 の PTX （50〜100

mg ／m2 ）を 1時間で 点滴す る weekly 投与の 有効性 が示さ

れ
i−3），わ が 国で は従来 か らの 3 週 1 囘投与 に加え，

2007

年 12月 に は，乳 が ん に対する weekly 投与 が 追加承認 さ

れ た ．

　パ ク リ タ キ セ ル 注射液（タ キ ソ ール   注射液，以下 PTX

注射液 と略す）は投・与時 の 取扱 い 上，特別 の 注意 を必要

とす る こ とが 添付文書
4〕
に 記載 さ れ て い る．PTX 溶液 を

自然滴 下 あ る い は滴 下 制御型輸液 ポ ン プ を用 い て 点滴す

る場合 に は，点滴 速 度が 遅 くな る た め，点滴速 度 の 調整

を行 う必要が あ り，自然滴 下 方式 で の 点滴速度 の 調整情

報 は す で に 報告
5｝され て い る．しか し なが ら，滴 下 制御

型輸液ポ ン プ使用時の 詳細 な調整情報 に つ い て は
， 未 だ

報告 され て い な い た め ，滴下制御型輸液 ポ ン プ使用時 の

安全性 確保 の た め の 詳 細 情 報 が 必 要 と思 わ れ る．

　最近 ，輸液ポ ン プを用 い た PTX 溶液の 点滴に お い て，

輸液 ポ ン プの 流量 設 定 閲違 い に よ る イ ン シ デ ン トの 発生

が 報告 さ れ，厚 生 労働 省 の ホ ー
ム ペ ージ （http：〃 www ．

mhlw ．go．jp／
’
shingV2004 〆07〆txt／s　O707−1．txt）お よ び 日 本医

療機能評価機構 の ホ ーム ペ ージ （http：〃jcqhc．or．jp／htmV

＊
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documents〆pdf〆14　th−kijyutu．pdf）に 掲載 さ れ た．　PfX 溶

液 は，各種 の 輸液ポ ン プを用 い て 点滴す る こ とが あ り，

各種輸液 ポ ン プ使用時の PTX 溶液 の 点滴 速 度 に 関 す る

情報 は非常 に 重要 で あ る．特 に，滴 ド制御型輸液 ポ ン プ

使用時 の PTX 溶液 の 点滴速度 の 変動 に 関す る 要因解析

の 情報 は，PTX 溶液 の 適正 使用 を 行 ううえで 必 要不 可

欠で あ る と考 え られ る．

　PTX 注射液は，界面活性剤 を 含有す る 非水溶液 で あ

り，ブ ドウ糖液や 生 理 食塩水に 溶解 した PTX 溶液 は 粘

性 が 非常 に高 く，か つ 表面張力が 低い 物理的性質 を有 し

て い る．こ れ らの物理 的性質は，滴下 制御 型輸液 ポ ン プ

使用時の 点滴速度 に影響 を及 ぼす こ とが考え られ る．表

面張力の 低下 が原 因で 点滴 速 度が 遅延す る こ とは，PTX

注射液の 添付文書 に記載 され て い る が，そ の 影響の 程度

や PTX 濃度 と の 関係 な どの 詳細 な変動要囚の 情報 は記

載 され て お らず ， それ に 関す る 検討 もさ れ て い な い ．ま

た，5−FU 溶液 を充填 した携帯型持続注入器か らの 注入

速度は，溶液の 高 い 粘性が 原 因で 遅延す る こ とが報告さ

れ て い る が
fi〕，輸液 ポ ン プ使用時 で の prX 溶液の 滴 下 速

度 に 及 ぼ す 粘性 の 影響 に 関す る研 究 は 検討 さ れ て い な

い ．

　そ こ で 今 回，輸 液 ポ ン プ使 用 時 に お け る 安 全 な PTX

溶液 の 点滴方法 を解 明 す る こ と を 目 的 と して ，2 種類 の

輸液 ポ ン プ（流量制御型 お よ び滴 卜
．
制御型 ）を使用 し て

PTX 溶液 の 点滴速度 に 及 ぼ す影響 を 比較検討 し た．さ

ら に，滴 下 制 御 型 輸 液 ポ ン プ使 用 時 で の PTx 溶液 の 点

滴速度 に及 ぼ す粘性，表面 張力 お よ び PTX 濃度 の 影響

も検討 した．

方 法

1． 試料

　試料 と して は ，タ キ ソ ール  
注射液（100mg 〆16．7　mL ／

V ，ブ リ ス トル ・マ イ ヤ
ーズ （株｝，Lot　No．：6J14766 ，

6K19091 ），お よ び大塚糖液 5％ （250 　mL ソ フ トバ ッ グ，

（株）大塚製薬工 場，Lot　No ．：M6K92 ）を用 い た，

2． PTX 溶液の 滴 下 速度 お よび滴数の 測定

　5％ ブ ド ウ 糖 液 250mL に PTX 注 射 液 10　mL （PTX 　60

mg ）を加 え た 溶液（以 下 ， 試料 A と 略す），
お よ び PTX 注

射液 20mL （PTX 　I　20　mg ）を 加 え た 溶液〔以 ド，試料 B と

略す）を試料 とす る．落 差 lm に 固定 した 点滴用 輸液 ス

タ ン ド に 試 料 A あ る い は 試 料 B を 吊 る し，Polyvinyl

chloride （PVC ）フ リ
ー

の 15滴／mL の 輸液 セ ツ 1・（テ ル モ

シ ュ ア プ ラ グ用輸液 セ ッ i・，品番 ：SP−PKWOL 　12Y ，

テ ル モ （株））を接続 した．輸液 セ ッ トの 先端 に 留置針 をつ

け た後，点滴筒 に 液 を溜め て プ ラ イ ミ ン グ を行 い ，流量

制御型 輸 液 ポ ン プ（テ ル フ ユ
ージ ョ ン

Ot
輸液 ポ ン プ TE一
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261，テ ル モ （株）），あ る い は 滴下制御型輸液 ポ ン プ（テ ル

フ ユ
ージ ョ ン  

輸液ポ ン プ TE −131，テ ル モ （株））に セ ッ ト

した．そ の 後，点滴 速 度 を 250　mLlh に 設定 して 滴下 を

開始 した．PTX 溶液 は，ヒ皿 電子 天 秤 の 上 に 罵 い た 「

角 フ ラ ス コ に滴下 させ，滴下 開始か ら終了時 ま で ，5 分

間 ご と の 滴数 お よ び 重 量 を測 走 した．こ の 測 定 を 3 回ず

つ 行 い ，そ の 平均値を求め た．た だ し，PTX 溶液の 重

量 を測定 した と こ ろ，lmL が 1．002g で あ っ た こ とか

ら，今 回 は lg ＝lmL と して 滴数 を算 出 し た．な お，室

温 は 26± 1℃ に維持 した．

3．　 PTX 溶液の 粘度測定

　5％ ブ ドウ 糖液 に 希釈 した 濃度 の 異 なる 4 種類 の PTX

溶液，す な わ ち L96％，3．85％，5，66％，7，41％ の prx 溶

液（そ れ ぞ れ PTX 　30　mg 〆250　mL ，60　mg ／250　mL ，90　mg 〆

250mL ，120　mg ／250　mL に相当）を試料 と し，　 JP　l5 の 粘

度測定法 に 従 い ，ウ ベ ロ ーデ 型粘度計 を 用 い て 測定 し

た，なお，室温 は 26± 1℃ に 維持 した．

4． PTX 溶液 の 表面張力および点滴速度 の測定

　 5％ ブ ドウ糖液 に 希釈 した 濃度 の 異な る 7 種類 の PTX

溶 液，す な わ ち 0．04％ ，O．08 ％，0．2％ ，0．4％
，

1．96％
，

3．85％，7．41％ （そ れ ぞ れ PTX 　O，6　mg ／250　mL ，1．2　mg 　，
／

250mL ，3mg ！250　mL ，6mg 〆250　mL ，30　mgf250 　mL ，
60mg 〆25〔〕mL ，120　mg ／250　mL に 相 当）の PTX 溶液 を試

料 とす る ．各試料 を同
一

の 細 い ガ ラス 管 か ら滴下 させ た

と き の 1滴重量 を 測定 し，対照 で ある 5％ ブ ドウ糖液 の

1滴 重 量 に 対 す る 比 か ら，5％ ブ ドウ 糖液 の 表面張力 を

100％ と した場 合 の 相 対 的 な表面 張力 を液 滴法 に よ り算

出 し た．また，こ れ ら 7 種の 試料につ い て ，滴下制御型

輸液ポ ン プ を用 い て ，上 述 の 2 と同 様の 方法 で 滴下 速度

を 測定 し，対照 に 用 い た 5％ ブ ド ウ 糖液の 点滴速度 を 100

％ と した場合 の 相対的な点滴速度 を算出 した。こ れ らの

測 定を各試 料 に つ き 3 回ず つ 行 い ，
’
ド均値 を求 め た．な

お ，室温 は 26 土 1℃ に維持 した．

5． 各種濃度の ブ ドウ糖液の 粘度測定および 点滴速度の

測定

　 点滴 速 度 の 低 下 に 対 す る溶 液 の 粘 度 の 影響 を 明 らか に

す る た め ，界面 活 性 剤 が 添 加 され て い な い 溶液，す なわ

ち蒸留水（O％ ブ ドウ糖液 に 相当），5％ ブ ドウ 糖液，10％
1

ブ ドウ 糖液，20％ ブ ドウ糖液 を試料 と し，各試料 の 粘度

を JP　15 の 粘度 測 定 法 に 従 い ，ウベ ロ ーデ 型 粘度計 を 用

い て 測定した，ま た，各試料250mL に つ い て，滴下 制

御型輸液ポ ン プを用い て上述 の 2 と同様 の 方法で 滴 下 速

度 を測定 し，対 照 で ある 5％ ブ ドウ 糖液の 点滴速度 を 100

％ と した 場合の 相対的な割合 を算 出した，こ れらの 測定

を各試料 に つ き 3 回ずつ 行 い ，平均値 を 求め た．な お，

N 工工
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室温 は 26 ± 1℃ に 維持 した．

6．各 種濃度の 界面活性剤を添加 した 5％ ブ ドウ糖液の

点滴速度 の 測定

　点滴速度の 低下 に対す る界面活性剤 の 影響を明 らか に

す る た め，汎 用 さ れ て い る 界面活性 剤 で あ る Tween 　80

を 5％ ブ ドウ 糖液250mL に 添加 した 各種濃度（0，02％〜

3．85％ ）の 溶液（以 下 ，Tween 　80 添加溶液 と 略す）に つ い

て ，滴 下 制御 型 輸 液ポ ン プ を用 い て ，上 述 の 2 と同様 の

方法 で 滴 下速度を測定 し，対照 で あ る 5％ ブ ドウ糖液 の

点滴速度 を 100％ と し た場合 の 相対
．
的 な 割合 を算出 し

た．こ れ らの 測定を各試料 につ き 3 回ず つ 行 い ，平均値

を求 め た．なお，室温 は 26 ± 1℃ に維持 した．

結 果

1，　 PTX 溶液の 点滴時間に 及ぼす輸液ポ ン プの 機種の 影

響

　 流 量 制 御 型 輸液 ポ ン プあ る い は滴 下 制御型輸液 ポ ン プ

を用 い て，5％ ブ ド ウ糖液 250mL 単独，試料 A あ る い

は試料 B を滴下 し た ときの 滴下量 の 経時的推移 を 図 1

に 示す．流 量 制 御 型 輸 液 ポ ン プ を用 い て PTX 溶液 を 点

滴 した と きの 点滴時間 は，対 照 の 5％ ブ ドウ糖液の 場合

と比べ て 差異 は極 め て 少なく，か つ ，点滴所要時間 も設

定時間 とほ ぼ 同 じで あ っ た．一
方，滴下制御型輸液 ポ ン

プ にお い て は，5％ ブ ドウ 糖液 の 点滴時 間は，設定時間

通 り 1時間 で 点滴 を 終了 し た が ，PTX 溶液 の 点滴時間

は，試料 A ，B と も に 1 時間の 設定時間に 対 して 1 時間

40〜45 分 を要 し，点滴時間の 遅 延が 認 め られ た．ま た，

PTX 溶液 の 点滴時間 は，　 PTX 濃度 の 差異 に よ る 影響 を

ほ とん ど受 け て い ない こ とが わ か っ た ，

2， 滴 下 制御型輸液 ポ ン プ使用 時 の PTX 溶液の滴下滴

数と 1 滴重量

　滴下制御型輸液 ポ ン プを用 い て ，5％ ブ ドウ糖液 250

mL 単独 ， 試料 A あ る い は試料 B を滴下 した 場合 の 5 分

間あた りの 滴下 した 滴数（以 ド， 滴 下 滴数 と略す）の 経時

的推移 を図 2 に 示す．また，5 分間 ご と の 滴下 滴数を滴

下 液 量 で 除 し た 1mL あ た りの 滴数 の 結果 を図 3 に，1

滴あ た りの 重量 を算出 した結果 を 表 1 に示す．なお ， 1

滴あ た りの 重 量 につ い て は，一
元配置 の 分散分析 に 従 っ

て検 定 を行 い ，多重 比 較 は Schcff6法 に よ り行 っ た．

　 図 2 に示す通 り，滴 ド滴数 の 経時的推移 は，点滴速度

が安定す る まで の 点滴開始直後の 5 分 間を除い て，5％

ブ ドウ 糖液単独 と濃度 の 異 な る PTx 溶 液 の 間 で 差 異 は

認 め られ ず，こ れ ら 3 種類 の 点滴注射液 の 平均滴下 滴数

は 301 滴〆5min で あ っ た．一
方，1mL あ た りの 滴数 は

5％ ブ ドウ 糖液単独 と PTX 溶液の 間 で 大 きく異 な り，5
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−Aコト 5％ブ ドウ糖液
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一
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滴 下制御 型輸 液ポ ン プ　　 1 − 5％ブ ドウ糖液　　曽「 試料 A　 ｛ レ試料 B

120

図 1．輸液 ポ ン プ を用い て 各種点滴溶液を滴下 し た 場合 の 5 分 間 ご と

　 　 の 滴下 量 の 経 時的推 移

　　 試料 A ：PTX 溶液（PrX 注射液 10mL ／5％ ブ ドウ糖液 250　mL ）．
　　 試料 B ：町 X 溶液（PTX 注射 液 20　mL 〆5％ ブ ドウ糖液 250　ml．）．
　 　 室温 ：26± 1℃．
　 　 n ＝3．
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★ 5％ブ ドウ糖液　　令 試 料 A　 〈〉試 料 B

図 2．滴下 制御型輸液ポ ン プ を用 い て 各種点滴溶液を滴下 した 場合の 5 分間

　 　 あ た りの 滴 下 滴数 の 経 時 的推 移

　　 試料 A ：PTX 溶液（PTX 注射液 10mL ／5％ ブ ドウ 糖液 250　mL ）．

　　 試料 B ：PTX 溶液（PTX 注射液 20　ml．／5％ ブ ドウ糖液 250　mL ），
　　 室温 ：26 ± 1℃．
　 　 n ＝3．
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士 5％ブ ドウ糖液　　調レ試料 A　 〈〉試料 B

図 3．滴下制御型 輸液ポ ン プ を用い て 各種点滴溶液を滴下 し た場合の

　 　 lmL あ た りの 滴 数の 経 時的推 移

　　 試料 A ：erX 溶液（PTX 注射液 10　mL ／5％ ブ ドウ糖液 250　mL ）．

　　 試 料 B ：PTX 溶液 （PTX 注射 液 20　mL ／5％ ブ ドウ糖 液 250　mL ）．

　　 室温 ：26± 1℃．
　 　 n ＝3．

100

％ ブ ドウ糖 液 単 独 は 14．3滴 ／mL ，　PTX 溶 液 は 23〜24滴 ／

mL で あ っ た（図 3）．さ ら に，点滴注射液か ら滴 下 され

た 平 均 1 滴重 量 は 5％ ブ ド ウ 糖 液単独 お よ び PTX 溶液

問 で 顕著 に 異なっ た．す な わ ち，5％ ブ ドウ 糖液単独，
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表 1，滴
．
ド制御型輸液ポ ン プ を用 い た場合の PTX 溶液の 1滴あ た りの 重量

1滴 重 量 （mg ）

5％ブ ドウ糖液
a〕

試料Ab
）

試料BC
）

ANOVA結果
8）

69．8　± 　1．od） 43．1　±　0．3 41．9　± 　0．4

Lp
く oo1

・・＿ 」 Lp
〈 o 。1

・・一
　　　　　　　　 P く O．01f｝

P 〈 O．　Ol

試料 A ：円 X 溶液（PTX 注射液 10inL ．！5％ ブ ドウ糖液 250　mL ），
試料 B ：PTX 溶液 （PTX 注身」液 20　mL 〆5％ ブ ドウ 糖液 250mL ）．
a）n＝33．
b）n ＝60．
c）n＝62．
d）Mean ± S．D．
e）
一・

元配 置の 分 散分析 に 従 っ て 検 定 を 行 っ た．
f）多重 比較 は Scheff6法 に よ り行っ た．

試料 A お よ び試料 B の 平均 1 滴重 量 は，そ れ ぞ れ 69．8

mg ，43 ．1　mg お よ び 41．9　mg で あ り，2種類の 濃度 の PTX

溶液の 1滴重量，お よ び 1滴 の 容積 は 5％ ブ ドウ糖液 に

比 べ て 有意 に小 さくなっ て い る こ とが わか っ た．

3．　 PTX 溶液 の 物理的性質〔粘度 ・表面張力）と点滴速度

　各種濃度 の PTX 溶液 の 動粘度 を 表 2 に ，　 PTx 溶液 の

相対的 な表面張力お よ び滴下制御型輸液 ポ ン プ使用時 で

の 点滴速 度 を表 3 に示す，なお，相対的 な表面張力お よ

び 点滴速度 は，対照 で あ る 5％ ブ ドウ糖液 の 表面張力 お

よ び 点滴 速 度 を 100％ と した 場 合 の 百 分 率 で 表 し た．

PTX 溶液 の 動粘度 は ，　 PTX 溶液 の 濃度 の 増加 に伴 い ，

ほ ぼ 直線的 に 増加 し た ，また，PTx 溶液 の 相 対 的 な 点

滴速 度 と表面張力 は，PTX 溶液 の 濃度 の 増加 と と も に

顕 著 に低 下 し た．

　 こ こ で，滴 下 制御型 輸 液 ポ ン プ使 用 時 で の PTx 溶液

の 点滴速度 に 及 ぼ す PTX 溶液の 物 理 的性貿 の 影響 を よ

り明確 に す る た め ，点滴速度 に 及 ぼ す粘度 と表面 張力 の

影響 を ブ ドウ糖液 で 検討 した．表 4 は
， 滴 下 制御型輸液

ポ ン プ使用時 にお ける各種濃度 の ブ ドウ糖液の 点滴速度

表 2．各種濃度の PTX 溶液の 動粘度

動粘度 （mm2 ／S）
a）

に 及 ぼ す動粘度 の 影響の 結果 を示 して い る．そ の 結果，

ブ ドウ糖液の 点滴速度 は動粘度 の 影響 を受けな い こ とが

わ か っ た．表 5 は滴下 制御型輸液ポ ン プ使用時に お け る

各種濃度 の Tween 　80 添加溶液 お よ び各種濃度 の ポ リ オ

キ シ エ チ レ ン ヒ マ シ 油を含有 した PTx 溶液 の 点滴速度

を示 して い る，なお ， 点滴速度 は対照 で あ る 5％ ブ ドウ

糖液 の 点滴速度 を 100 ％ と し た場合 の 相対的な百分率で

示 し た．そ の 結果 ，
Tween 　80 添加溶液 お よ び PTX 溶液

の 点滴速度 は，界而活性剤 の 濃度 の 増加 に 伴 っ て と もに

顕著 に低下 した．

PTX溶液濃度 （v／v％）

　01

．963

．855

．667

，41

0．991

．081

．191

．301

．46

a＞動粘度は JPl5 に従 い ，ウベ ロ
ー

デ 型粘度計で 測 定 した．
室 温 ：26 ± 1℃．
n＝・3．

考 察

　PTX は TCL；us 　breVtfotia（イチ イ科）樹皮の 抽出液か ら単

離 さ れ た 抗 悪 性 腫瘍剤 で あ り，水 に ほ と ん ど溶 解 し な

い ．そ の た め，注射液 には 溶解補助剤 と して 界 面 活性剤

が 添 加 さ れ て お り，粘稠 性 の 高 い 油液 と な っ て い る こ と

が 添 付文書 に 記 載 さ れ て い る ．滴 ド制御型輸液ポ ン プを

使用 して PTX 溶液 の 点滴を行 う場合 ， 点滴速度が設定

速度 に 比 べ て 遅 くな る こ と は添付 文 書 に記載 され て い る

が ，具体 的 な 点滴速度の 設定目安 は 示 さ れ て い ない ，

　そ こ で ，PTX 溶液 の 点滴速度に 及 ぼ す 輸液 ポ ン プ の

機種 の 影響を検討 したとこ ろ ， 流量制御型輸液ポ ン プ使

用時 に お い て ，2 種類 の 濃度 の 1γrx 溶液 お よび 対照 の 5

％ ブ ドウ 糖液単独 の 点滴 速 度 は，こ れ ら 3 種 の 点滴液間

で差異 は な く，設走速 度通 りに滴 ドで きる こ とが わ か っ

た．一
方，滴 ド制御型輸液 ポ ン プを用 い て，上記 と 同様

に 3 種類 の 点滴溶液 の 滴 下 試験 を 行 っ た と こ ろ ，設 定速

度通 りに 滴 下 した 対照 の 5％ ブ ドウ 糖液単独 に 比 べ て
，

2 種類 の PTX 溶液の 点滴速度 は と も に約 40％ 低下 し，

点滴時 間 は 予定時問 の 約 1フ 倍 を要 した．また，5 分 間

あ た りの 滴 下 滴 数 に つ い て は，5％ ブ ド ウ糖 液単独 と

PTx 溶液 との 間に差異 は認 め られ なか っ た が，1滴 の 重
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表 3，各種濃度の PfX 溶液の 相対 的 な点滴速 度 と表 面 張力

PTX溶 液濃 度

　 （v／v％）

　 相対 的な

点滴速度 （％）
e）

　 相 対 的な

表面 張 力 （％）
b）

00

，040

，080

．20

．41

．963
．857

．41

10083

．177

．272

，966

．663

．461
．860

．1

10081

，975

．070
．165

，465

．464

．763
．2

a）各種 PTX 溶 液 の 点 滴 速 度 は，5％ ブ ドウ糖 液 の 点 滴速 度 を 100％

　 と した場 合 の相 対 的 な 百 分 率で 表 した．
b）各種 PTX 溶 液 の 表 面張 力 は，液滴 法 を用 い ，5％ ブ ドウ 糖 液 の 表

　面張力を 100％ とした 場合の 相対的 な百分 率 で 表 した．
輸液ポ ン プ ：滴下 制御 型輸 液 ポ ン プ を使 用 した．
室温 ：26± 1℃．
n ＝・3，

表 4，各種 濃度 の ブ ドウ 糖液 の 点滴速 度 と動粘度

ブ ドウ糖液濃度 （％）　　相 対的 な点滴速度 （％）
a）

動粘 度 （mm2／s）
b〕

051020 102，9100

．099

．8101
．9

0，870

．991

．131
．49

a ）各種 の ブ ドウ 糖 液 の 点 滴 速度 は，5％ ブ ドウ糖 液 の 点滴 速度 を 100 ％

　 と した場合 の 相対的 な百分率で 表 した，
b）動 粘度 は JPl5 に 従 い ，ウ ベ ロ ーデ 型粘 度計 で 測 定 した．
輸 液 ポ ン プ ：滴下制御型輸液 ポ ン プを使用 した．
室 温 ：26 土 1℃ ．
n
＝3．

量 に つ い て は，両者間 で 顕著 な差異 が 認 め ら れ，PTX

溶液の 1滴重量 は 5％ ブ ドウ糖液 単独 の もの に比 べ て 約

60％ で あ っ た ，PTX 溶液 の 1mL の 重 量 は LOO2　g で あ

り，PTX 溶液 の 重 量 と容積 は ほ ぼ 等 し い と考え られ る ．

よ っ て ，PTX 溶液 の 1 滴重量が 約 60％ 低 下 して い る こ

とか ら，PTX 溶液 の 容積 も約 60％ 小 さ く な っ て い る こ

とが わ か っ た．滴 下 制 御 型 輸 液ポ ン プ は 滴 数 で 制御 を行

うため ， 1 滴の 容積 が 変わる と送 液量 に誤差 を生 じ る．

よ っ て ，PTX 溶液 の 点滴速度 の 低 下 は ，液滴 の 容積 の

低 下 に 起因 して い る と考 え ら れ 6−．

　次 に，滴下制御型輸液 ポ ン プ 使用時で の PTX 溶液 の

点滴速度 に 及 ぼ す PTx 溶液 の 物理 的性質 の 影響 を検討

し た．PTX 溶液の 粘度 は PTX の 濃度 に 比 例 し，ほ ぼ直

線 的 に 増加す る が ，滴 下 制御 型 輸 液 ポ ン プ使 用 時 の

e7X 溶液の 点滴速度 は 反対 に 低 下 した，そ こ で PTX 溶

液の 点滴速度 に対す る粘度 の 影響 を明確 に す るた め，各

種 濃 度 の ブ ドウ糖液 を用 い て ，点滴速 度 と動1粘度の 関係

を検討 した．その 結果 ， ブ ドウ糖液 の 点滴速度 は動粘度

に よ っ て 影響 を 受 け な い こ と が わ か っ た．よ っ て ，

weekty 投 与 の PTX 溶 液 の 濃 度 に お け る 動粘 度 の 約

1．19 〜1．46mm2 ／s の 範囲で は，滴 下 制御 型 輸液 ポ ン プ使

用時 で の PTX 溶液 の 点滴速度 は，粘度 に よ る 影響をほ

とん ど受けな い こ とが 明確 に な っ た．

　 ま た，PTX 溶液 の 相対的 な 表面張力 は PTX 濃度 の 増

加 に伴 っ て低 ドする こ とが わ か っ た，くわ え て ，わ れ わ

れ は添付文書 に 記 載さ れ て い る ように ，滴下 制御型 輸液

ポ ン プ使 用 時 で の PTX 溶液 の 点滴速度 は，相 対 的 な表

面張力 の 低 下 に伴 っ て 遅延す る こ と を確認 し た．PTX

溶液 の 表面張力 の 低下 は，PTX 注射液 に 添加 され て い

る 界面 活性剤 の ポ リ オ キ シ エ チ レ ン ヒ マ シ 油 が 原因で あ

る と 考え られ る．そ こ で ，点滴 速 度の 低下 と表面張力 の

関係 をよ り
一
層 明確 にす る た め に，5％ ブ ドウ 糖液 に ポ

リオキ シ エ チ レ ン ヒ マ シ 油 と 同様 の 非界面活性剤で ある

Tween 　80 を 添加 した 各種濃度 の 溶液 を 用 い て ，
一

般 的
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表 5，PTX 溶液 と Tween 　80 添加 5％ ブ ドウ糖液の 点滴速度 低下 の 割 合

PTX溶液 Tween　80添加5％ブ ドウ糖 液

PTX溶液濃 度　　　 相対 的な

　 （v／v％）　　 点滴速度 （％）
a）

τween 　80濃度　　　相対 的な

　 （v／v％）　　 点滴 速 度 （％）
a）

0．000

．040

．080

．200

．401

．963

．85

フ．41

10083

．177

．272

，966

，663

．461
．860

．1

0．000

，020

．040

，100

，20i

．001

，963

．85

10085

．883

．277

．972

．465

．265

．162

．2

a）各種 の PTX 溶液 お よ び Tween　80添加 5％ ブ ドウ糖液の 点滴速度 は，5％ ブ

　 ドウ糖液の 点滴 速 度 を 100 ％ と した 場 合 の 相 対 的 な百分率 で 表 した．
輸液 ポ ン プ ：滴下 制御型輸液ポ ン プ を使用 した，
室温 ：26 ± 1℃．
n
＝3．

な 界面活性剤 の 点滴速度へ の 影響 につ い て 検 討 を行 っ

た．そ の 結果 ，
5％ ブ ドウ 糖液 に Tween 　80 を添加す る こ

と に よ っ て 点滴速度 は PTX 溶液 と 同様 に顕著 に低 下 し

た．こ の こ とか ら，滴 下制御型輸液 ポ ン プ使用時 で の

PTX 溶 液の 点 滴 速 度 の 低 ドの 原因 は
，
　 PTX 注射液 に 添

加 され て い る ポ リオ キ シ エ チ レ ン ヒ マ シ 油 の 界面活性効

果 に よ る表面張力の低下 で あ る こ とが 裏付 けで きた．

　抗悪性腫瘍剤 な ど の ハ イ リス ク医 薬品 は，特 に 安全 使

用 が望 まれ て い る ．今 回 の 結果か ら，輸液ポ ン プ を使用

して PTX 溶液 を 点滴す る 場 合 に は ，流 量：制 御 型 輸 液 ポ

ン プを用い る こ とが 望 ま しい こ とが わ か っ た ．また ，滴

下 制御 型 輸液 ポ ン プ を 使 用 す る場 合 は，weekly 投与 で

使用 され る PTX 溶液 の 濃度 の 範囲で は，　 PTX 溶液 の 濃

度 に 関 わ らず点滴速度が設定速度 の 約 60％ に低下 す る

こ とか ら，点滴速 度 を 1．7 倍速 く設 定す れ ば 予 定時 間 内

で 投与で きる こ とが わ か っ た，

　さらに，滴
．
卜
．
制御型 輸 液 ポ ン プ使用時 の PTX 溶液 の

点滴速度の 低下 の 要因 は，weekly 投与 で 用 い られ る PTX

溶 液 の 臨 床使用濃度 に お い て は ，添 付文 書 記 載通 り界 面

活性 剤 に よ る 表面張力 の 低 ドで あ り，
PTx 溶液の 粘度

の 増加 は ほ とん ど影響し て い な い こ と が 明 ら か と な っ

た．
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